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胞（induced pluripotent stem cells: iPS 細胞）を用いて患者由来の疾患モデル
作製が可能になったが、細胞分化方法には課題が多い。 
【目的】これまでの分化方法は化合物により発生過程を再現するものが多い。
2011 年にヒト iPS 細胞から神経前駆細胞へ分化誘導後、アデノウイルスベクタ





【方法・結果・考察】分化方法を簡便にするため、上記の Lhx3, Ngn2, Isl1
を iPS 細胞へ導入して脊髄運動神経細胞への分化を試みた。転写因子の導入に
関して、宿主細胞へ遺伝子が挿入されないセンダイウイルス (SeV) ベクターを











を考えた。そこで、3 つの転写因子と EGFP を搭載した SeV ベクターを作製し、
iPS 細胞へ導入した。その結果、EGFP 陽性の細胞のうち、90%以上で神経細
胞マーカー、脊髄運動神経細胞マーカーが陽性であった。また、脊髄の各レベ
ルで発現が異なる Homeobox (HOX) 遺伝子を調べたところ、60%以上が頚髄~
胸髄レベルの脊髄運動神経細胞であった。さらに、この分化方法で家族性 ALS
患者由来の iPS 細胞を脊髄運動神経細胞に分化したところ、 superoxide 
dismutase 1 (SOD1)変異を持つ患者由来の神経細胞で misfolded SOD1 を有す















本研究ではセンダイウイルス (SeV)ベクターに LIM/homeobox protein 3 
(Lhx3), Neurogenin 2 (Ngn2), Islet-1 (Isl1)の 3 つの転写因子を搭載し、iPS 細
胞へ導入することで脊髄運動神経細胞を作製できる簡便な方法を確立した。こ
の方法を用い、14 日目に脊髄運動神経細胞マーカーが発現することを免疫染色
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